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  Background:  Hydroxyethyl starch (HES) effectively restores plasma volume and thereby enhances microcirculation and tissue 
oxygenation at the expense of coagulation impairment.  These effects are related to molecular weight, substitution and C2：C6 
ratio.  But, most of the studies regarding coagulation impairment in cardiac surgeries were performed in patients undergoing 
cardiopulmonary bypass which significantly causes coagulation derangements.  Therefore, we have evaluated the effects of 2 
different HES solutions on tissue oxygenation and postoperative bleeding in patients undergoing off-pump coronary artery bypass 
surgery (OPCAB).
  Methods:  Forty four patients were prospectively enrolled.  After the induction of anesthesia, either HES 130/0.4 (V group) 
or 200/0.5 (H group) were infused for fluid therapy to maintain predetermined urine output, cardiac index and filling pressure 
up to 16 h after the surgery.  Tissue oxygenation profiles and respiratory parameters were recorded after induction of anesthesia, 
completion of distal anastomosis and sternum closure, upon admission at intensive care unit, and 4 h thereafter.  The amounts 
of chest tube drainage, transfusion and fluid balance were measured up to 16 h after the surgery.
  Results:  Patients' demographic data were similar between the groups.  Tissue oxygenation profiles, respiratory parameters, 
hemodynamics, and time to extubate were not different between the groups.  However, chest tube drainage and transfusion 
requirements were significantly less in the V group.
  Conclusions:  In OPCAB, 6% HES 130/0.4 causes less postoperative bleeding and transfusion requirement and has a comparable 
efficacy on hemodynamic stability, pulmonary function and tissue oxygenation when compared to 6% HES 200/0.5.  (Korean 
J Anesthesiol 2007; 52: 649～56)
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서      론
  Hydroxyethyl starch (HES) 용액은 알부민에 비해 저렴하고 
gelatin이나 dextran에 비해 아나필락시스양 반응이 현저히 
적으며 혈장 증량 효과가 뛰어나 가장 널리 쓰이고 있는 합
성 교질액으로 정질액에 비해 미세관류와 조직 산소분압을 
개선시킨다고 알려져 있다. 하지만, 교질액은 혈액응고장애를 
유발하여 출혈량과 수혈량을 증가시키는 단점이 보고되었는
데,1,2) 이것이 평균 분자량과 몰 치환율, 히드록시화 양상
(C2/C6 비)과 같은 교질액의 물리화학적 특징과 관련이 있다
고 알려지면서 혈액응고에 미치는 영향을 최소화시키는 방향
으로 제품의 개선이 진행되어왔다.3,4) 가장 최근에 개발된 
HES 130/0.4 (분자량/몰 치환율) 용액은 여러 종류의 수술에
서 기존의 고분자량 HES 용액에 비해 출혈량 및 수혈량에 
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Table 1. Demographic Data
󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚
H group V group
(n = 19) (n = 20)
󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏
Age 62.1 ± 8.2 62.8 ± 9.1
Gender (M/F) 12 / 7 15 / 5
Weight (kg) 65.5 ± 10.0 67.1 ± 7.8
BSA (m2) 1.71 ± 0.18 1.72 ± 0.13
LVEF (%) 61 ± 12 57 ± 12
Hypertension 11 (58%) 15 (75%)
Diabetes mellitus 10 (53%) 6 (30%)
Preoperative heparinization 10 (53%) 8 (40%)
Preoperative aspirin 14 (74%) 17 (85%)
Days after stopping aspirin 4.0 ± 3.0 2.9 ± 1.6
Preoperative clopidogrel 14 (74%) 14 (70%)
Days after stopping clopidogrel 4.0 ± 3.1 3.2 ± 1.8
Number of grafted vessels 3.4 ± 0.6 3.2 ± 0.8
Postoperative use
 8 (42%) 7 (35%)
 of inotropics
Operation time (min) 267 ± 557 261 ± 62
Anesthesia time (min) 344 ± 63 344 ± 65
Extubation time after op. (min) 837 ± 250 742 ± 261
󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏
Values are mean ± SD or number of patient (%). BSA: body 
surface area, LVEF: preoperative left ventricular ejection fraction, 
H: 6% hydroxyethyl starch 200/0.5, V: 6% hydroxyethyl starch 
130/0.4.
미치는 영향이 적었으며,5-8) 혈역학적 효과는 HES 200/0.5 용
액과 유사하다고 보고되었다.9) 특히 현재 널리 사용되고 있
는 HES 200/0.5와 130/0.4가 출혈에 미치는 영향을 비교한 연
구 결과들을 보면 Ickx 등은10) HES 130/0.4군이 HES 200/0.5
군에 비해 출혈량 및 수혈 빈도가 적은 경향을 보였으나 통
계적으로 유의한 차이는 아니라고 하였다. 또한 Kasper 등도
11) 심장수술을 받은 환자들에서 두 HES 군 간에 출혈량 및 
수혈량의 차이는 없었다고 하는 등 두 HES 제제가 출혈에 
미치는 영향은 큰 차이가 없는 것으로 생각되고 있다. 하지
만 대부분의 심장수술에서는 체외순환과 관련된 혈액응고체
계의 손상 및 희석성 혈소판 감소증이 출혈에 미치는 영향이 
지대하기 때문에 HES 제제 자체가 출혈에 미치는 영향을 정
확하게 관찰하기는 어렵다. 이에 반해 무체외순환 관상동맥 
우회술(off-pump coronary artery bypass, OPCAB)에서는 체외순
환이 출혈에 미치는 영향을 배제할 수 있으면서도, 대부분의 
환자가 항혈소판제제를 투여 받고 있고 수술 중에도 헤파린
을 투여 받아 출혈의 위험성이 높은 상태이므로, HES 용액이 
혈액응고체계와 출혈에 미치는 영향을 보다 명확하게 관찰할 
수 있을 것으로 생각된다. 실제 OPCAB에서는 문합 부위 노
출을 위한 심장의 거상 및 심장의 움직임 제한이 심각한 심
근 기능의 저하와 혈역학적 불안정을 유발하므로,12,13) 이의 
예방을 위해 Chassot 등은12) HES와 같은 교질액을 심막절개 
전에 미리 500 ml 이상 투여할 것을 권장하였고 Na 등도13) 
OPCAB에서 예방적 교질액 투여의 유용성에 대해 보고하는 
등 OPCAB에서 많은 양의 교질액이 사용되고 있다.14)
  한편 HES는 저혈량증을 교정하여 교감신경계와 레닌-안
지오텐신체계(rennin-angiotensin system)가 활성화되는 것을 
예방할 뿐 아니라 높은 혈액 희석 효과와 적혈구 응집,15) 
혈소판 기능,16) 혈액 점도15) 등에 미치는 영향을 통해 미세
혈액순환 및 조직산소분압을 개선시킨다고 알려져 있
다.15,17-19) 특히 교질액은 정질액에 비해 혈관내피 부종과 
간질 부종이 적어 미세순환과 조직 산소분압을 개선하는 
효과가 있다고 여겨지고 있는데17,18) 현재 가장 많이 사용
되고 있는 HES 200/ 0.5와 HES 130/0.4가 폐역학 및 조직 
산소화에 미치는 영향을 비교한 연구들은 거의 없다. 이에 
본 연구에서는 OPCAB을 시행 받는 환자에서 6% HES 
130/0.4와 6% HES 200/0.5 투여 후 조직의 산소화와 폐역
학을 반영하는 변수들을 측정하여 두 HES 용액의 물리화
학적 특징이 조직 산소화와 폐역학에 미치는 영향을 살펴 
보았으며 이와 함께 두 HES 제제가 출혈량과 수혈량에 미
치는 영향을 알아보았다.
대상 및 방법
  본원에서 동일한 외과의가 집도하는 OPCAB이 계획된 20
세 이상 성인 환자 44명을 무작위로 각각 6% HES 200/0.5 
(Haes-sterilⓇ, Fresenius Kabi, Bad Homburg, Germany)를 투여 
받는 H군(n = 22) 또는 6% HES 130/0.4 (VoluvenⓇ, Fres-
enius Kabi Korea, Seoul, Korea)를 투여 받는 V군(n = 22)으
로 나눴다. 본 연구는 병원 윤리위원회의 승인을 받았으며, 
모든 환자를 수술 전날 방문하여 연구 목적에 대해 설명을 
한 후 환자의 서면 승낙을 받고 연구를 진행하였다. 대상 
환자 중 H군에서 3명, V군에서 2명이 자료 누락으로 연구 
진행 중 탈락하였다. 심장판막질환이 동반된 환자, 3개월 
내 심근경색이 발생했던 환자, 수술 전 좌심박출계수 35% 
미만, 좌측 주관상동맥협착, 빈혈(혈색소 ＜ 12 g/dl), 혈액
응고장애(혈소판 ＜ 100 /nl, 활성화 부분 트롬보플라스틴 
시간[activated partial thromboplastin time, aPTT] ＞ 80sec), 혈
청 크레아티닌(serum creatinine) ＞ 1.2 mg/dl, 호흡기계질환
(천식, 만성폐쇄성폐질환, PaO2 ＜ 70 mmHg, 폐고혈압이나 
폐부종 등) 등이 동반된 환자 및 실험에 동의하지 않는 환
자들은 연구 대상에서 제외하였다.
  환자의 연령, 성별, 체표면적, 체중과 수술 전 복용약물 
및 좌심박출분율, 고혈압과 당뇨의 과거력, 항혈소판제제인 
aspirin과 clopidogrel의 수술 전 투여 빈도 및 중단일수, 이
식혈관수, 수술시간, 마취시간, 수술 전 헤파린화 여부, 수
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술 후 심근수축촉진제 사용 여부 등은 두 군 간에 차이가 
없었다(Table 1). 마취 전처치로 morphine 0.03-0.05 mg/kg
을 근주하였고, 환자의 과거력, 수술 전 검사결과 및 복용 
약물, 인구학적 자료 등을 기록하였다. 오른쪽 요골동맥에 
동맥관을, 오른쪽 내경정맥에 폐동맥카테터를 삽입하고 혈
역학 감시를 하였다. 수술실에서 5채널 심전도, 맥박 산소
포화도 계측기, 비인두체온, 직장체온 및 호기말 이산화탄
소분압 등을 지속적으로 감시하였다.
  마취유도는 midazolam (2-3 mg)과 sufentanil (1-1.5μg/ 
kg)을 정주하여 의식 소실 후 rocuronium 0.6 mg/kg을 정주
하여 최대 근이완 상태에 이르면 기관내 삽관을 시행하였
다. 마취유지는 sevoflurane (＜ 1.0%)과 sufentanil (0.03-
0.06μg/kg/hr)을 사용하였고, 산소와 공기를 각각 1.5 L/min
의 유량으로 혼합하여 일회호흡량 8-10 ml/kg, 호흡수 분
당 8-12회 및 흡기：호기 비율 1：2로 모든 환자에서 호
기말 이산화탄소분압이 35-40 mmHg로 유지되도록 기계환
기를 하였다.
  폐동맥 카테터 삽입 후 해당 HES 용액 3-5 ml/kg을 정
주한 후 0.5-1 ml/kg/h의 속도로 점적 주입하였다. 혈역학 
관리의 기준은 원위부 문합 기간을 제외한 수술 기간 중 
심박출지수 2.2 L/min/m2 이상, 혼합정맥혈산소포화도 60% 
이상, 폐모세혈관 쐐기압 8-14 mmHg 또는 소변량 0.5 
ml/kg/hr 이상을 유지하는 것으로 하였으며, 저혈량으로 인
해 목표치에 도달하지 못한다고 판단될 때 HES 용액의 투
여 속도를 증가시켰다. 체온은 36.0-37.0oC를 유지하도록 
수술실 온도를 조절하고 수액 가온장치 등을 사용하였다. 
활성응고시간(activated clotting time, ACT)은 Y-이식편 형성 
및 문합 동안 250 sec 이상 유지되도록 헤파린을 투여하였
고 문합을 완료한 후 헤파린 100 U당 protamine 0.5 mg을 
투여하였다. 모든 환자에서 cell saver를 사용하여 회수된 적
혈구는 세척, 농축 과정을 거쳐 다시 수혈하였다.
  일회 호흡량, 최대 기도압, 고평압, 심박출량 및 혼합정맥
혈 산소포화도와 동맥혈 가스분석을 마취유도 직후(T1), 원
위부 문합술 시행 후(T2), 수술 종료 직전(T3) 각각 측정하
거나 시행하여 기록하였고, 혈액 내 젖산을 마취유도 직후
에 측정하였다. 측정된 변수들을 이용하여 동적 호흡기계 
유순도(dynamic respiratory system compliance), 정적 호흡기
계 유순도(static respiratory system compliance), 동맥혈 산소
분압/투여 산소분획 비(PaO2/FiO2 ratio), 산소공급량(oxygen 
delivery, DO2)과 산소소모량(oxygen consumption, VO2)을 계
산하였다. Cell saver로 회수된 혈액량, 소변량, 각 수액 사
용량 및 수혈량 등을 각각 기록하였다.
  수술 종료 후 중환자실에 도착한 직후(T4)와 입실 4시간 후
(T5), 기관내 튜브 발관 전에 각각 최대 기도압, 고평압, 호기
말 양압, 일회 호흡량, 동맥혈 산소포화도, 동맥혈 가스분석 
및 심박출량을 측정하였고 중환자실 입실 4시간 후(T5) 혈액 
내 젖산을 측정하였다. 수술 전, 수술 후 1일째와 2일째 혈소
판, prothrombin time (PT) 및 aPTT를 측정하였고, 중환자실 입
실 후 2일째까지 투여된 수액량, 소변량과 출혈량 및 중환자
실에서의 수혈량을 기록하고 흉부방사선 사진을 촬영하였다.
  연구 기간 중 혈색소치가 8 g/dl 미만일 때 농축적혈구를, 
미세혈관출혈이 의심되면서 PT가 정상치의 1.5배일 때 신선
냉동혈장을, 미세혈관출혈이 의심되면서 혈소판이 80,000/μl 
미만일 때 혈소판을 수혈하는 것을 원칙으로 하였다. 이와 
함께 수술 중에는 적혈구 용적률과 혼합정맥혈 산소포화도, 
뇌 산소포화도 및 경식도 심초음파 등을 관찰하면서 수혈
을 결정하였고 특히 혈역학적 불안정이 지속되면서 혼합정
맥혈 산소포화도가 55% 미만으로 유지되는 경우 수혈을 고
려하였다. 중환자실에서는 위의 기준들 외에도 흉관 배액량
이 시간당 300 ml 이상일 때 신선동결혈장 투여를 고려하였
고, 중환자실에서의 수액 투여 및 수혈, 흉관 배액량 기록은 
연구에 참여하지 않는 치료자에 의해서 수행되었다.
  모든 결과는 평균 ± 표준 편차, 중위값 ± 사분위간변위
(1사분위값-3사분위값), 또는 환자의 숫자(백분율)로 표시
하였다. 통계는 통계자료 형식에 따라 군 간 연속성 변수의 
비교는 Independent t-test를 사용하였고 비정규 분포 변수는 
Mann-Whitney U-test를 사용하였다. 비율의 비교는 Chi-square 
test 또는 Fisher's exact test를 사용하였다. P ＜ 0.05를 통계
적으로 의의 있는 것으로 하였다. 모든 통계분석은 Statisti-
cal Package for Social Sciences statistical software (SPSS 11.5, 
USA)를 사용하였다.
결      과
  수술 중과 수술 후 중환자실에서 측정한 심박출지수, DO2, 
VO2, 동맥혈 산소분압/투여 산소분획비, 염기과다, 혈중 젖
산, 동적 호흡기계 유순도 및 정적 호흡기계 유순도 모두 
두 군 간에 차이가 없었다(Table 2).
  수술 중과 중환자실 입실 당시, 입실 4시간 후와 16시간 
후 측정한 적혈구 용적률은 두 군 간에 차이가 없었다. 수
술 전, 수술 후 1일째와 2일째 측정한 PT 및 aPTT는 군 간
에 차이가 없었고, 혈소판 수치 또한 두 군 간에 차이가 없
었다(Table 3). 수술 전 fibrinogen (H군 424 ± 129 mg/dl, V
군 371 ± 90 mg/dl), 수술 전 antithrombin III (ATIII, H군 
93 ± 11%, V군 84 ± 13%)와 중환자실 입실한 직후 측정
한 activated clotting time (ACT, H군 135 ± 19 sec, V군 
141 ± 21 sec)은 두 군 간 차이가 없었다.
  수술 중과 중환자실 입실 2일째까지 투여된 정질액량과 
체중당 HES량과 소변량은 두 군 간 차이가 없었다. 수술 
후 cell saver로 모아서 수혈한 자가 혈액량은 두 군 간에 
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Table 2. Perioperative Tissue Oxygenation and Respiratory Variables
󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚
T1 T2 T3 T4 T5
󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏
CI (L/min/m2) H 3.0 ± 0.7 2.8 ± 0.6 2.7 ± 0.7 3.2 ± 0.7 3.4 ± 0.6
V 3.1 ± 0.6 2.5 ± 0.4 2.7 ± 0.5 3.5 ± 0.9 3.6 ± 0.5
DO2 (ml/min) H 699 ± 143 689 ± 248 562 ± 191 711 ± 264 739 ± 148
V 662 ± 78 713 ± 472 467 ± 85 660 ± 279 706 ± 160
VO2 (ml/min) H 135 ± 42 128 ± 24 158 ± 35
V 141 ± 26 132 ± 33 161 ± 27
BE-B (mmol/L) H 1.5 ± 2.0 1.3 ± 1.5 0.8 ± 1.9 1.5 ± 1.7 -2.5 ± 1.9
V 0.8 ± 2.3 1.0 ± 1.7 0.3 ± 1.6 0.8 ± 1.4 -2.8 ± 2.4
Lactate (mmol/L) H 1.3 ± 0.6 1.9 ± 1.2
V 1.0 ± 0.3 2.3 ± 1.8
SvO2 (%) H 79.8 ± 6.3 81.0 ± 7.4 71.6 ± 9.3
V 80.7 ± 4.9 82.6 ± 4.7 73.9 ± 8.2
P/F ratio H 331 ± 131 344 ± 88 351 ± 86 367 ± 62 388 ± 100
V 365 ± 80 294 ± 176 276 ± 83 265 ± 72 324 ± 77
RSCdyn (ml/cmH2O) H 45 ± 11 49 ± 13 41 ± 12 38 ± 7 37 ± 10
V 43 ± 8 48 ± 10 40 ± 9 43 ± 24 41 ± 15
RSCstat (ml/cmH2O) H 54 ± 15 58 ± 17 49 ± 16 48 ± 10 54 ± 22
V 50 ± 12 56 ± 13 48 ± 12 52 ± 23 53 ± 18
Hct (%) H 32 ± 4 28 ± 3 27 ± 3 29 ± 3 27 ± 4
V 33 ± 4 28 ± 5 28 ± 3 28 ± 4 27 ± 3
󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏
Values are mean ± SD. T1: after induction of anesthesia, T2: at the end of anastomosis, T3: end of surgery, T4: at the admission at in-
tensive care unit (ICU), T5: 4 hr after admission at ICU, H: 6% hydroxyethyl starch 200/0.5, V: 6% hydroxyethyl starch 130/0.4, CI: 
cardiac index, DO2: oxygen delivery, VO2: oxygen consumption; BE: base excess, SvO2: mixed venous oxygen saturation, P/F ratio: ratio of 
arterial oxygen tension to inspired oxygen fraction, RSCdyn: dynamic respiratory system compliance, RSCstat: static respiratory system 
compliance, Hct: hematocrite. There were no significant differences between groups.
차이가 없었다. 수술 중과 중환자실에서 수혈된 농축적혈구 
량(H군 339 ± 368 ml, V군 109 ± 215 ml, P = 0.021) 및 
수혈빈도(H군 12명, 63%, V군 5명, 25%, P = 0.016)가 H군
보다 V군에서 의미 있게 적었다. 신선냉동혈장 수혈량 및 
수혈환자비율은 H군에 비해 V군에서 적었으나 통계적으로 
의미 있는 차이는 아니었다. 수술 후 흉관 배액량(H군 919 
± 393 ml, V군 665 ± 293 ml, P = 0.027)은 H군에 비해 
V군에서 의미 있게 적었다(Table 4).
고      찰
  본 연구에서는 OPCAB을 시행 받는 환자에서 현재 임상
에서 혈역학적 안정을 위해 많이 사용되고 있는 합성 교질
액 6% HES 200/0.5와 6% HES 130/0.4가 조직의 산소화와 
폐역학 그리고 출혈에 미치는 영향을 전향적으로 살펴 본 
결과 6% HES 130/0.4 용액이 6% HES 200/0.5과 비교하여 
조직 산소화와 폐역학에 미치는 효과는 유사하나 출혈량과 
농축적혈구 수혈량을 의미 있게 감소시킴을 알 수 있었다.
  HES 용액의 물리화학적 특성이 혈액응고에 미치는 영향
과 기전에 대해서는 많은 연구가 있었다. Madjdpour 등은3) 
HES의 분자량이 혈액응고에 미치는 영향을 알기 위해 몰 
치환율(0.42)은 동일하나 분자량이 130, 500 및 900 kDa으로 
다른 HES 용액 20 ml/kg을 각각 10마리의 돼지에게 투여하
였을 때 분자량이 혈액응고에 미치는 영향은 차이가 없었
으며, 다만 분자량이 커짐에 따라 작용지속시간이 길어졌다
고 하였다. 이는 분자량이 아닌 다른 요인이 혈액응고체계
에 관여한다는 것을 시사하는 것으로, von Roten 등은4) 수
술 받는 건강한 환자들에게 얻은 혈액을 분자량 700 kDa 
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Table 4. Fluid Balance and Transfusion at Operating Room and 
Intensive Care Unit
󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚
H V
󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏
Colloid (ml) 1,269 ± 265 1,442 ± 479
Colloid/kg (ml/kg) 20 ± 5 21 ± 7
Crystalloid (ml) 4,902 ± 1,475 4,600 ± 1,128
Cell Saver (ml) 189 ± 191 136 ± 151
Urine (ml) IO 818 ± 537 828 ± 360
 ICU 1,972 ± 505 2,080 ± 701
RBC (ml) 339 ± 368 109 ± 215*
     (ml) 200 (0-520) 0 (0-50)*
12 (63%) 5 (25%)*
FFP (ml) 111 ± 243 26 ± 80
    (ml) 0 (0-0) 0 (0-0)
4 (21%) 2 (10%)
Chest tube drainage (ml) 919 ± 393 665 ± 293*
󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏
Values are mean ± SD or median (25 percentile-75 percentile) 
or number of patients (%). H: 6% hydroxyethyl starch 200/0.5, V: 
6% hydroxyethyl starch 130/0.4, RBC: packed red blood cell, FFP: 
fresh frozen plasma, IO: intraoperative, ICU: intensive care unit. 
*P ＜ 0.05 versus H group.
Table 3. Changes in Hematologic Variables
󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚󰠚
T0 POD #1 POD #2
󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏
Platelet (103/μl) H 260.7 ± 62.2 156.2 ± 52.9 138.5 ± 43.4
V 260.0 ± 83.6 177.9 ± 60.8 149.6 ± 47.1
PT (sec) H 11.6 ± 0.8 14.0 ± 1.4 14.6 ± 1.3
V 11.8 ± 0.7 14.4 ± 1.1 14.3 ± 1.2
PTT (sec) H 31.5 ± 4.9 47.7 ± 23.0 38.7 ± 7.4
V 32.9 ± 3.5 44.2 ± 14.9 43.2 ± 8.3
Hct (%) H 32 ± 4 29 ± 3 27 ± 4
V 33 ± 4 28 ± 4 27 ± 3
󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏󰠏
Values are mean ± SD. T0: preoperative values, POD: postoperative day, H: 6% hydroxyethyl starch 200/0.5, V: 6% hydroxyethyl starch 
130/0.4, Platelet: platelet count, PT: prothrombin time, PTT: activated partial thromboplastin time, Hct: hematocrite. There were no signi-
ficant differences between groups.
이고 다른 몰 치환율과 C2/C6비를 갖는 HES 용액과 혼합
하여 20, 40과 60%로 희석한 뒤 thromboelastography (TEG) 
및 응고인자와 그 활성도를 측정한 결과, 몰 치환율이 크면 
혈액이 희석되었을 때 혈액응고장애가 더 심하다고 하였다.  
  반면에, Thyes 등은20) HES 650/0.4가 130/0.4보다 혈액응고
에 미치는 영향이 크고 혈장증량효과는 더 적었다고 하였
는데, 이는 몰 치환율과 C2/C6비와 함께 분자량도 혈액응고
에 영향을 미칠 수 있다는 것을 보여주는 결과이다. 여러 
연구 결과들을 종합해 볼 때 HES 130/0.4는 이론적으로 출
혈에 미치는 영향이 가장 적을 것이 예상되는 HES 제제이
나3,4,20) 아직까지 HES 200/0.5와 비교하여 출혈에 미치는 영
향이 의미 있게 차이가 났다는 연구 결과는 많지 않다.6-9)
  실제 임상에서 HES 200/0.5와 HES 130/0.4를 비교한 몇 가
지 연구들을 살펴보면, Langeron 등은6) 정형외과 수술을 받는 
환자에서 출혈량은 유사하였으나 수혈량이 HES 130/0.4 군에
서 의미 있게 적었고 마취 종료 5시간 뒤 factor VIII 농도가 
HES 200/0.5군에서보다 HES 130/0.4군에서 더 높았다고 하였
다. Sander 등은7) 부인과 수술을 받는 환자에서, HES 200/0.5
군에서 통계적으로 유의하지는 않았지만 마취 종료 6시간 뒤 
PT가 더 연장되고 적혈구 용적률이 더 낮았다고 하였다. 체
외순환을 사용한 관상동맥우회술이나 기타 심장수술을 시행 
받은 환자에서의 연구 결과들을 살펴보면 두 HES 용액이 수
혈량에 미치는 영향은 차이가 없었으나, 출혈량에 미치는 영
향은 연구자에 따라 다르다.8,9) 기존의 심장수술에서의 연구
들과 달리 OPCAB은 체외순환이 혈액응고체계에 미치는 영
향을 배제할 수 있기 때문에 HES가 심장질환 환자에서 출혈 
및 수혈량에 미치는 영향을 보다 정확하게 볼 수 있으며, 수
술 전 항혈소판제제의 복용 및 수술 중 헤파린 사용으로 다
른 수술에 비해 여전히 출혈 가능성이 높기 때문에 HES 제
제가 출혈에 미치는 차이를 살펴보기에 매우 유용한 조건이
라고 저자들은 생각하였다. 실제로 OPCAB을 시행 받는 환자
들에서 HES 200/0.5와 HES 130/0.4가 출혈량 및 수혈량에 미
치는 영향이 다르다는 것을 관찰할 수 있었다.
  HES 용액에 의한 혈액응고장애는 ATIII와 factor VIII의 
복합체(VIII: C), factor VIII, von Willebrand factor (vWF) 감
소와 이로 인한 PT와 aPTT의 연장과 관련이 있다고 하지
만,21-23) 혈소판수 또는 기능을 감소시킬 수도 있고,16,24) 혈관
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내피세포의 기능에 영향을 주어 이를 매개로 나타나는 현
상일 수도 있다. HES 200/0.5는 정상인에서 TEG 변수중 
maximum amplitude를 감소시키며,25) aPTT를 연장시키고 factor 
VIII과 vWF를 감소시켰다는 보고가 있다.26,27) HES 130/0.4
의 경우 개복술을 시행 받는 환자에서 TEG를 포함한 혈액
응고 관련 변수들에 미치는 영향이 젤라틴과 비교하여 차
이가 없었다고 한다.28) 두 HES 제제가 혈액응고체계에 미
치는 영향을 함께 비교해본 연구 결과를 살펴 보면, Jam-
nicki 등은29) HES 130/0.4와 200/0.5로 환자의 혈액을 30% 
및 60% 희석하여 TEG를 관찰한 결과 두 용액 모두 동일한 
정도의 혈액응고장애 소견을 유발하였다고 하였다. 반면에 
환자 혈액을 HES 용액 또는 식염수로 30% 희석시킨 후 
TEG 변수에 미치는 영향을 관찰하였을 때 식염수 용액과 
비교하여 HES 200/0.5에서는 혈액응고장애 소견이 나타났으
나 HES 130/0.4에서는 이러한 차이가 관찰되지 않았다는 보
고도 있다.30) 또한 정형외과 수술을 시행 받는 환자에서 
factor VIII과 vWF가 HES 130/0.4군에서는 수술 5시간 후 정
상으로 회복되었으나, HES 200/0.5군에서는 이들이 여전히 
감소되어 있었다고 하는데,31) 이는 혈소판 및 혈액응고요소
에 미치는 직접적인 영향뿐만 아니라 HES 130/0.4의 빠른 
체외배출도 수술 후 혈액응고장애에 미치는 영향을 감소시
키는 데 도움이 됨을 보여주는 결과이다.
  본 연구에서는 수술 후 혈액응고인자 VIII, ATIII 및 vWF
의 측정 및 TEG 등을 시행하지 않아 본 연구에 포함된 환자
군에서 두 HES 제제가 출혈량의 차이를 보인 원인에 대해서
는 정확하게 확인할 수 없었다. 그러나 수술 직후, 1일 및 2
일 후 시행한 PT 및 aPTT와 수술 종료 시와 중환자실 도착 
직후 시행한 ACT에서 두 군 간 차이가 없었고, 혈소판 수치 
역시 두 군 간 차이가 없었기 때문에 혈소판의 기능이상이 
한 원인일 수 있으며, 출혈시간(bleeding time) 측정이나 혈소
판기능검사(platelet function assay) 또는 TEG 등의 추가적인 
연구가 필요하다고 생각한다. 본 연구에서는 다른 연구에서
와 달리6-9) 수술 전 항혈소판제제 복용 중단을 연구 대상의 
조건에 포함시키지 않았는데 이는 실제 임상에서 수술 직전
까지 항혈소판제제 복용을 지속한 환자에서도 HES 용액을 
투여하고 있기 때문이다. 그 결과 70% 이상의 환자가 항혈
소판제제를 복용하였으며 평균 수술 전 중단일도 3-4일로 
매우 짧았고, 특히 각 군에서 각각 11명의 환자는 체외순환
을 이용한 관상동맥우회술에서 수술 후 출혈량을 증가시킨
다고 보고된32) 수술 전 3일 이내까지 항혈소판제제를 복용하
였다. 이로 인해 혈소판 기능에 미치는 두 HES 제제의 차이, 
특히 혈소판에 미치는 영향의 차이가 보다 중요해지고, 이전
의 연구와는 달리 HES 200/0.5와 HES 130/0.4 간의 의미 있
는 출혈량과 수혈량의 차이를 관찰할 수 있었던 것으로 생
각한다. 본 연구에서는 적혈구 용적률만을 수혈기준으로 하
지 않고 혼합정맥혈 산소포화도 또는 뇌 산소포화도가 임계
값 아래로 감소하거나 미세출혈 소견이 있을 때에도 농축적
혈구 또는 신선동결혈장을 투여하였기 때문에 출혈량과 수
혈량은 V군에서 더 적었으나 두 군 간에 각 시기별 적혈구 
용적률, PT 및 aPTT는 차이가 없었던 것으로 생각된다.
  Karthik 등은33) 관상동맥우회술을 시행받은 환자에서 고령, 
적은 body mass index (BMI), 응급수술, 원위부 문합 수 5개 
이상인 경우 출혈로 인한 재수술에 관여하는 위험이 증가하였
고 성별이나 당뇨는 출혈로 인한 재수술율에 영향이 없었다고 
보고하였다. 다른 연구자들도 성별이나 당뇨가 이러한 출혈로 
인한 재출혈에 영향이 없었다고 보고하고 있으나,34,35) Sellman 
등과36) Despotis 등은37) 여성일 때 출혈로 인한 재수술율이나 
흉관배액량이 증가했다고 보고하였다. 하지만 이들의 연구는 
BSA나 BMI가 고려되지 않아 이에 대한 영향을 배제할 수 없
다. Moulton 등은35) 당뇨와 함께 고혈압 역시 출혈로 인한 재
수술에 영향이 없는 요인이었다고 보고하고 있고, 대부분의 
연구자들은 연령이 많을수록 수술 후 흉관배액량, 수혈량, 출
혈로 인한 재수술율을 증가시킨다고 보고하고 있다.34-37) 본 연
구에서는 환자의 연령 및 성별, 체표면적과 체중은 두 군 모
두 유사하며 유의한 차이를 보이지 않았고 고혈압의 과거력은 
H군 11명, V군 15명, 당뇨의 과거력은 H군 10명, V군 6명으
로 통계적으로 유의한 차이를 보이지 않아 출혈 및 다른 결과
에 큰 영향을 주지 않았을 것으로 판단된다(Table 1).
  교질액과 정질액의 장단점을 비교한 연구들을 보면 교질
액이 정질액에 비해 미세순환과 조직 산소화를 개선시키는 
효과가 크다고 하였다.17,18) 또한 교질액 간의 혈류학적 효과
를 비교한 연구에서 Standl 등은19) HES 130/0.4가 HES 
200/0.5나 70/0.5에 비해서 조직 산소분압이 개선되는 속도
와 정도가 더 크다고 하였다. HES 용액의 혈류학적 효과는 
혈장 점성(plasma viscosity), 혈장 증량 효과에 따른 적혈구 
용적률 감소, 적혈구 응집(erythrocyte aggregation)에 영향을 
주어 나타나며, 이로 인한 조직 산소화에 대한 전반적 영향
은 혈액 내 젖산(lactate)의 농도에 반영된다고 여겨져 왔다.38) 
또한 Neff 등은15) in vitro 실험에서 분자량이 적어 섬유소원
(fibrinogen)과 글로불린(globulin) 간의 생리적인 다리형성을 
방해하는 HES 130/0.4와 달리 HES 200/0.5는 적혈구 사이에 
다리를 형성하여 적혈구 응집(erythrocyte aggregation)을 촉진
시키고 slow shear rate에서 전혈 점도(whole blood viscosity)가 
의미 있게 차이가 났으며, 이는 HES 130/0.4가 HES 200/0.4
에 비해 미세순환 및 조직 산소화에 도움이 될 것을 시사하
는 것이라고 하였다. 그러나 본 연구에서는 조직의 산소화에 
관여하는 DO2와 VO2 및 이를 반영하는 혼합정맥혈산소포화
도의 군 간 차이는 없었으며 혈액 내 젖산 농도 또한 군 간
에 차이가 없었던 것으로 미루어 OPCAB을 시행 받는 환자
에서 두 HES 용액이 임상에서 관찰할 수 있는 조직 산소화
 김창석 외 5인：무체외순환 관상동맥우회술에서 HES 130/0.4와 200/0.5
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에 미치는 영향은 유사한 것으로 생각된다.
  Endotoxic rats에서 3.75 또는 7.5 ml/kg의 HES 200/0.5를 
투여하여 지질다당질(lipopolysaccharide) 투여로 인한 폐모세
관 투과도의 증가 정도를 경감시킬 수 있었다는 결과는 
HES가 염증반응과 연관된 폐 투과도에도 영향을 미칠 수 
있음을 보여준다.39,40) 이는 HES가 부착분자(adhesion mol-
ecule)인 E-셀렉틴(E-selectin)의 발현을 억제한다는 실험결과
에 의해 뒷받침되고 있으며,40) 모세관 유출 증후군(capillary 
leak syndrome)에서 긍정적인 효과를 보였다는 보고도 있
다.41) 이를 일종의 기계적 방누(mechanical sealing)로 생각하
고 있는 저자들도 있기는 하지만 아직 정확한 기전은 모르
고 있다.42) 이런 일련의 연구 결과는 HES가 교질액으로서 
혈액 내 교질삼투압(oncotic pressure)을 높여 혈관 내 용적을 
유지하는 기능 외에 혈관 내피 세포에 작용하여 투과도에 
관여하고 조직간질의 부종을 억제하며 조직 산소화에 기여
하는 기능도 있을 수 있음을 보여준다. 그러나 본 연구에서
는 HES 130/0.4와 200/0.5를 투여한 두 군 간에 위의 결과들
을 반영하는 호흡기계 유순도나 흉부방사선 사진 소견을 
비롯한 폐역학 변수들의 유의한 차이는 관찰되지 않았으며, 
수술 후 발관시간 역시 차이를 보이지 않아 OPCAB을 시행 
받는 환자에서 두 HES 용액이 호흡기계에 미치는 임상적 
영향은 유사한 것으로 생각된다.
  본 연구는 국내 여건상 이중맹검으로 시행되지 못하였다
는 한계가 있으나 중환자실에서 호흡기치료, 발관과 수혈 
여부의 결정, 출혈량 및 수혈량의 측정은 연구 내용에 대해 
알지 못하고 연구에 참여하지 않는 의료진이 시행함으로써 
이러한 한계를 최소화시키고자 하였다.
  결론적으로 본 연구에서는 OPCAB을 시행 받는 환자들에서 
HES 130/0.4 또는 HES 200/0.5를 투여한 후 관찰한 결과 두 
HES 제제가 폐역학과 조직산소화에 미치는 영향은 유사하나 
HES 130/0.4군에서 HES 200/0.5군에 비해 출혈량 및 농축적혈
구의 수혈량과 수혈 빈도가 의미 있게 적음을 알 수 있었으
며, OPCAB을 시행 받는 환자에서는 HES 130/0.4가 HES 200/ 
0.5보다 안전한 교질용액으로 사용될 수 있다고 생각한다.
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